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摘 要：代谢性疾病是指糖尿病、高脂血症、高尿酸血症及肝病等机体的物质代谢或能量代谢异常而表

现出代谢性紊乱性疾病。近年随着国民饮食结构的改变其发病率逐年上升，严重危害国民身心健康。现代

医学对代谢性疾病的治疗多采用化药长期治疗，治疗过程中容易产生药物耐药及肝肾损伤等问题。鞣质是

由葡萄糖、没食子酸、黄烷醇等组成的一类多元酚类化合物，具有抑菌、抗肿瘤、抗氧化、降血糖、抗病毒、抗

炎镇痛等生物活性作用，对代谢性疾病有明确缓解作用。且鞣质治疗代谢性疾病具有毒副作用小、疗效显

著、成本低、易于推广等优点，为代谢性疾病的治疗提供了更优选择。本研究旨在对中药鞣质成分治疗代谢

性疾病的研究综述，结合鞣质本身化学结构、生物活性，归纳鞣质在治疗代谢性疾病中的作用，以期为鞣质

药用资源的充分利用提供理论依据。
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近年来，随着生活方式及饮食习惯的改变，高脂

血症、Ⅱ型糖尿病、代谢相关脂肪性肝病等代谢性疾

病的发病率逐年上升，在世界范围内日趋严重[1]。代

谢性疾病主要是指机体的物质代谢或能量代谢异常

而表现出代谢性紊乱。常见的代谢性疾病包括糖尿

病、高血脂、高尿酸、肝代谢紊乱等[2]，通常由糖类、脂

类等物质代谢异常引起，是全身多系统异常的一类疾

病，严重危害人体健康[3]。现代医学对代谢性疾病如

糖尿病、高血脂等慢性病的治疗，多采用化学药长期

治疗，而化学药本身的特性导致大多患者会产生药物

耐药和肝肾损伤等问题[4]。而中药多成分、多靶点的

特点，可在有效治疗代谢性疾病的同时，缓解单一化

合物成分导致的不良反应[5]。

鞣质（Tannins）又称单宁，是传统中药的重要组成

成分之一，广泛存在于自然界多种植物中，储量丰富。

是由葡萄糖或其他多元醇与没食子酸或其衍生物形

成的多酚，黄烷醇及其衍生物的聚合物以及两者混合

共同组成的一类水溶性多元酚类化合物。鞣质在抗

氧化、降血糖、抗肿瘤、抗病毒等方面具有良好的效

果[6]，在代谢性疾病进程中发挥了明确有效的缓解作

用，有望成为代谢性疾病的重点防治药物。但鞣质化

学性质活泼，化学结构复杂多样的特性，使得其在医

学领域研究中结构分析难度较大，基于鞣质本身化学

结构、生物活性对代谢性疾病治疗作用的研究尚少。

课题组长期致力于中药治疗代谢性疾病的研究，针对

鞣质治疗代谢性疾病的明确疗效，验证了诃子提取物

对肝代谢紊乱所致疾病具有明确疗效[7]。本研究旨在

对中药鞣质成分治疗代谢性疾病的研究综述，结合鞣
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质本身化学结构、生物活性，归纳鞣质在治疗代谢性

疾病中的作用，以期为鞣质药用资源的充分利用提供

理论依据。

1 中药鞣质类成分 

鞣质在自然界的储量非常丰富，存在于常见的蔬

菜、水果和药用植物的皮、根、木、叶、果中，在植物中

的含量仅次于纤维素、半纤维素和木质素。鞣质不仅

储量丰富，其主成分还具有极高的药用价值，广泛存

在于大黄、诃子、何首乌、老鹳草、槟榔、沙棘叶、石榴

皮、仙鹤草等多种植物中，是一类潜力巨大的可再生

绿色资源。但鞣质化学结构复杂且不稳定，分离纯化

较困难。现有研究认为，鞣质是由葡萄糖或其他多元

醇与没食子酸或其衍生物形成的多酚，黄烷醇及其衍

生物的聚合物以及两者混合共同组成的一类水溶性

多元酚类化合物，常用水、乙醇、丙酮提取。研究表

明，鞣质抗氧化、抗肿瘤等作用，与其化学结构和生物

活性有关，如其结构中的酚羟基在抗氧化方面具有良

好的作用。鞣质类化合物可通过阻滞肿瘤细胞周期、

抑制细胞增殖、促进细胞凋亡、抗血管形成等途径而

达到抗肿瘤的作用。

鞣质的结构类型主要分为可水解鞣质和缩合鞣

质两大类。可水解鞣质是葡萄糖或多元醇与没食子

酸或没食子衍生物通过酯键形成的多酚，可分为没食

子鞣质、鞣花鞣质、可水解鞣质单体、二聚体、多聚体

等。缩合鞣质是羟基黄烷类单体的缩合物，通常认为

羟基黄烷-3-醇和羟基黄烷-3,4-二醇可能为其前提，

缩合鞣质各单元之间是C-C键或C-O酯键结合，故一

般不为酸所水解，可分为缩合鞣质二聚体、缩合鞣质

三聚体、缩合鞣质高聚体以及原花青素糖苷等[6]。同

时含有可水解鞣质和缩合鞣质结构单元的一类特殊

鞣质，被称为复杂鞣质。

常见可提取可水解鞣质的中药，包括红花槭、厚

叶岩白菜、安石榴、诃子、怪柳、无叶柽柳、四角矮菱、

红淡比、沙棘、紫锦木、扯根菜、枫香等。可提取缩合

鞣质的中药包括，野蔷薇、草麻黄、荔枝、落花生、肉桂

等。最新研究表明，山茱萸中提取出 5种全新的鞣质

类成分[8]，红花山茶中提取出一种全新的鞣质[9]。另在

石榴皮中找到了 12 种此前未在其中发现的鞣质成

分[10]。中药鞣质的各种性质，包括自由基清除能力、蛋

白质结合能力等极大取决于其分子质量的大小（聚合

度）等化学结构特征[11]，如鞣质分子中具有较多的酚羟

基，可以通过清除体内产生的氧自由基、抑制脂质过

氧化等发挥抗氧化活性[6]。可水解鞣质和缩合鞣质的

化学结构见表1。
2 鞣质对代谢性疾病的改善作用 

现代药理学研究表明，鞣质具有抑菌[23]、抗肿瘤、抗

氧化、降血糖、抗病毒、抗炎镇痛等生物活性作用。高

血脂、高尿酸、糖尿病和肝代谢异常所致的疾病是代谢

性疾病中亟待解决的经典病症。杨志刚等[24]研究发现，

沙棘叶中鞣质类成分具有抗炎作用，且可明显缓解

3T3-L1细胞中甘油三酯的积累。多项研究表明，诃子

中鞣质类成分，对肺癌等多种肿瘤细胞活性具有抑制

作用[25]，且对外源性的肝损伤有一定缓解作用[26]。

2.1　鞣质对糖尿病的缓解作用　

糖尿病是一种以高血糖为特征的代谢性疾病，通

常由胰岛素分泌缺陷或其生物作用受损等因素所致。

糖尿病及其并发症是引起人类死亡的主要疾病之一，

发病率逐年升高，且现有研究中，实现和维持长期的血

糖控制仍是一个极大的挑战[27]。过氧化损伤是代谢性

疾病发生发展的常见病因[28]，也被认为是糖尿病肾病发

病的核心。高葡萄糖可通过多元醇、蛋白激酶 C
（Protein kinase C，PKC）、高级糖基化终末产物-受体和

己糖胺途径导致活性氧[29]的产生增加，从而增强氧化应

激反应。而鞣质的多羟基结构，使其可通过清除自由

基、抑制脂质过氧化、增加抗氧化酶如超氧化物歧化酶

（Superoxide dismutase，SOD）等活性，达到抗氧化作

用[30]。由此，鞣质抗氧化等特性极大缓解了糖尿病症。

研究发现，温脾汤中原花色素B-2-苄硫醚和 1,2,
6-三-O-没食子酰葡萄糖两种鞣质，具有较强抗氧化

清除自由基的作用[6]。同类研究还发现，1,2,3,4,6-五
-O-没食子酰基葡萄糖和鞣花鞣质同样具有较强的清

除过氧自由基的作用。另有研究发现，鞣质类化合物

通过抑制 α-淀粉酶、α-葡萄糖苷酶活性等方式可达

到明显的降血糖效果[31]。原花青素 B2 可通过介导

NF-κB、MAPK、PI3K/Akt、凋亡轴和Nrf2/HO-1等信号

通路，防治糖尿病及其并发症[32]。石榴汁中所含的鞣

花鞣质被证实有抗肥胖、抗糖尿病活性[33]。

鞣质通过缓解氧化应激对肾细胞的损伤，直接调

控α-葡萄糖苷酶，调控PI3K/Akt等相关信号通路的方

式，极大缓解了糖尿病的病症，且其毒副作用小、可有
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效缓解外源性肝损伤[34]的特点，更适合长期维持血糖

的稳定，未来有望成为糖尿病治疗的主要药物。

2.2　鞣质对高脂血症、高尿酸血症的缓解作用　

近年来，全球超重/肥胖的患病率逐年上涨[35]，多

因素诱导的肥胖患者，大多会导致慢性炎症的并发，

由此引发的高脂血症、高尿酸血症等代谢性疾病也逐

渐成为影响国民身心健康的重要问题。高脂血症是

指体内外多种因素导致的血脂水平过高，可直接引起

动脉粥样硬化等严重危害人体的疾病[36]。高尿酸血症

是体内嘌呤代谢紊乱，致使血中尿酸增多导致痛风的

一种代谢性疾病[37]。高尿酸血症不仅是痛风诱因，还

是心脑血管疾病、慢性肾脏病及糖尿病等疾病的危险

因素，危害人体健康[38]。针对高血脂、高尿酸所致的肝

肾损伤，鞣质类成分具有明确的缓解作用。

针对鞣质治疗高血脂症的研究发现，石榴中主要

鞣花鞣质安石榴甙对急性高脂血症诱导的肝脂代谢

紊乱具有极大保护作用，通过降低氧化应激和改善体

内外线粒体功能实现[39]。同类研究证明，原花青素可通

过调节脂质消化、抑制脂肪酶、刺激脂质β氧化等方式

影响脂质调节，间接或直接减少肝脂肪生成，减少胆固

醇分解代谢，缓解高脂血症。原花青素还可抑制小鼠

胚胎成纤维细胞（前脂肪细胞）系（3T3-L1）经过前脂肪

向脂肪样逆转，局部调节体内脂肪组织积累[40]。多项体

内研究中，莲原花青素可以通过修饰脂肪乳化和消化

来降低血清总甘油三酯和总胆固醇，提高高脂血症大

鼠模型中的高密度脂蛋白水平，调节其脂质稳态[41]。

针对鞣质治疗高尿酸血症的研究发现，藏药痛风

汤散对高尿酸血症所致痛风有显著治疗效果[42]。而鞣

质是藏药痛风汤散中主要成分之一，郎一帆[43]采用超

高效液相色谱-四极杆-飞行时间串联质谱（UPLC-Q-
TOF-MS）技术，证实其中没食子酸、4-O-甲基没食子

酸等鞣质类成分可作为痛风汤散抗高尿酸血症的 PK

表1　鞣质类成分

编号

1
2
3
4
5
6
7
8
9
10
11
12
13
14
15
16
17
18
19
20
21
22
23
24
25
26

化合物名称

Brevifolincarboxyl-trigalloyl-hexoside
Digalloyl-dehydrohexahydroxydiphenoyl (DHHDP)-hexdside
Galloyl-DHHDP-hexoside
DHHDP-HHDP-galloyl-gluconic acid
Peroxide product of DHHDP-trigalloylhexoside
1-O-galloyl-4,6-tetrahydroxydibenzofurandicarboxyl-β-D-glucopyranose
3-O-cinnamoyl-1-O-galloyl-β-D-glucopy-ranoside
Corilagiffithiin
Merianin A
Merianin B
Coriariin K
Coriariin L
Coriariin M
Lutescin A
Lutescin B
Fragariin A
Epicatechin-(2β→O→7,4β→8)-epicatechin-(2β→O→7,4β→8)-catechin constitution
Epicatechin-(2β→O→7,4β→8)-epicatechin-(2β→O→7,4β→6)-epicatechin-(2β→O→7,4β→8)-catechin
Peanut pro-cyanidin B
Peanut pro-cyanidin C
Peanut procyanidin E
Peanut procyanidin F
Epicatechin-(4β→8)-epicatechin-(2β→O→7,4β→8)-[epicatechin-(4β→6)]-epicatechin-(4β→8)-epicatechin
Crown procyanidin tetramer
Gallocatechin-(4α→ 6)-Gallocatechin-(4α→8)-gallocatechin
Epigallocatechin-3-O-gallate-(4β→8)-epigallocatechin-3-O-gallate-(4β→8)-gallocatechin

化学式

C40H29O25
C34H25O23
C26H20O17
C41H28O29
C40H30O27
C27H19O17
C22H22O11
C54H44O36
C82H56O52
C82H56O52
C68H52O44
C68H52O44
C123H86O78
C29H26O14
C29H26O15
C89H58O57
C45H34O18
C60H44O24
C45H34O18
C45H36O18
C60H46O24
C60H46O24
C75H60O30
C60H48O24
C45H38O21
C59H46O28

植物来源

山茱萸

山茱萸

山茱萸

山茱萸

山茱萸

红花山茶

掌叶大黄

圆苞大戟

Meriania hernandoi
Meriania hernandoi
Coriaria japonica
Coriaria japonica
Coriaria japonica
黄花三宝木

黄花三宝木

草莓

马尾松

马尾松

落花生

落花生

落花生

落花生

Urceola huaitingii
葡萄

Cistus incanus
Cistus incanus

文献
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[8]
[8]
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[8]
[9]
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标识物。另有研究发现，山茶花具有抗氧化、抑制黄

嘌呤氧化酶活性和抗高尿酸血症的作用。且经

UPLC-Q-TOF-MS成分鉴定，三萜类、黄酮类和单宁类

为其主要作用成分[44]。鞣质降低氧化应激、调控脂质

代谢、协调减少尿酸堆积药物的作用，在治疗高脂血

症和高尿酸血症的过程中发挥了重要作用。

2.3　鞣质对肝代谢异常所致代谢性疾病的缓解作用　

非酒精性脂肪性肝病（Non-alcoholic fatty liver 
disease，NAFLD）是一种肝细胞内脂代谢异常所致的

临床病理综合征，主要表现为除酒精外，其他明确的

损肝因素所致的肝细胞内脂肪过度沉积[45]。多项研究

表明，鞣花鞣质、诃子提取物等中药鞣质类成分可显

著减少 NAFLD中脂质过氧化损伤、炎性反应，改善脂

质代谢和逆转胰岛素抵抗，减少脂质积累，阻止脂肪

细胞分化，增加短链脂肪酸含量，降低血脂水平，从而

缓解脂质代谢紊乱，减轻 NAFLD 病症[46-47]。另有研究

发现，水果皮中提取的鞣质成分可显著减轻高脂饮食

诱导的小鼠的氧化应激、炎症和胰岛素抵抗，恢复小

鼠正常肝功能[48]。鞣质1,2,3,4,6-五-O-没食子酰基-β
-D-葡萄糖可通过调节高脂饮食诱导的小鼠肝脏中的

脂肪酸摄取、胰岛素抵抗、高胰岛素血症和肝脂肪变

性等，抑制高脂饮食诱导的肝脂肪变性并逆转高脂饮

食诱导的脂质代谢中基因表达的改变[49]。一些临床试

验还发现，石榴中的原花青素等鞣质成分可用于缓解

糖尿病、非酒精性脂肪性肝病等代谢性疾病[50]。其作

用方式可能是通过调节肝脏和脂肪组织的脂质稳态

和炎症，恢复微生物群转移和受损的肠道屏障功能[51]。

山核桃可通过减少炎症反应、缓解代谢失调、增

加线粒体含量和能量消耗来预防肥胖，肝脂肪变性和

糖尿病，其中发挥作用的主要成分为缩合鞣质和鞣花

鞣质等鞣花酸衍生物[29]。同类研究发现，苹果中提取

的鞣质类物质苹果多酚对高脂饮食诱导的脂肪变性

具有改善作用，可以减轻细胞内脂质积累，抑制脂质

合成和促进脂肪酸氧化[52]。其调节作用可能与上调沉

默信息调节因子 1（Sirtuin1，SIRT1）的表达，激活

LKB1/AMPK 通路并抑制 mTOR 信号传导有关[53]。另

有研究证明，鞣花鞣质的衍生物可以通过抑制脂质代

谢重编程和触发脂肪自噬来缓解果糖喂养小鼠肝脏

中的脂质过度积累并恢复脂质稳态[54]。鞣质减少脂质

积累、减轻脂肪变性的卓越效果，对维持机体脂质稳

态具有重要意义，为非酒精性脂肪性肝病等肝代谢紊

乱疾病的防治提供了更安全有效的选择。

2.4　鞣质对其他代谢异常相关疾病的缓解作用　

鞣质还对肿瘤因素导致的代谢性疾病有一定缓解

作用。肿瘤细胞以代谢重编程为突出特征，为维持不

受控制的增殖并避免细胞死亡，常引起一些代谢性疾

病。鞣质类化合物主要通过阻滞肿瘤细胞周期、抑制

细胞增殖、促进细胞凋亡、抗血管形成、提高机体免疫

能力、诱导细胞自噬、抑制端粒酶活性等途径而达到抗

肿瘤的作用[55]。研究发现，石榴皮鞣质具有抑制膀胱癌

细胞增殖并诱导其凋亡活性，石榴皮鞣质单体成分抗

膀胱癌细胞活性最强的是没食子酸。其作用可能通过

抑制细胞增殖、诱导细胞凋亡、降低迁移及侵袭能力来

实现。其中没食子酸诱导膀胱癌细胞凋亡可能与ROS
介导的线粒体凋亡途径相关[56]。此外，鞣质抑癌作用与

肿瘤微环境相关。研究发现，鞣质通过下调肿瘤微环

境中COX-1和TOX/TOX1的表达，降低 IL-10β、MCP-
1、IL-2和PD-2表达水平，抑制结直肠癌的生长[57]。

3 鞣质在体内的吸收代谢 

鞣质类化合物结构复杂、相对分子质量大、极性

大的特点，使其在体内的吸收差、生物利用度低，不利

于鞣质药用的发展。因此鞣质代谢过程及途径的研

究在鞣质治疗代谢性疾病研究中也具有重要意义。

研究表明，鞣质可经体内肠道生物群代谢转换为高生

物利用度的尿石素[58]，而尿石素可能是鞣质体内发挥

活性作用的关键[59]。有研究采用超高效液相色谱-串
联质谱（UHPLC-MS/MS）测定法进一步分析了鞣质和

尿石素在人体内的口服药代动力学，发现鞣质在口服

后被迅速吸收结合，而尿石素由鞣质经肠道生物群代

谢后，在血液中以共轭方式延时出现[60]。另有研究表

明，口服地榆鞣质通过肝肠的代谢，经过水解、甲基化

及葡萄糖醛酸化后共鉴定出 12种代谢产物[61]，此研究

验证了鞣质代谢产物在发挥鞣质生物活性作用方面

的重要作用。同类研究发现，尿石素对调控肠道菌群

稳态[62]，抑制膀胱癌细胞生长[63]有明确作用。此外，鞣

质可与氨基酸相互作用而影响肽的结构和物理性质，

影响其进一步吸收[64]。

4 结语与展望 

近年来从天然植物中筛选高效低毒的药物越来

越受到国内外学者的广泛重视，鞣质类化合物作为自
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然界储量及其丰富的天然产物之一，引起了广泛关

注。鞣质在抗氧化、降血糖、抗肿瘤等方面具有良好

的效果，契合糖尿病、高脂血症等代谢性疾病的防治。

随着国内外相关学者的进一步的研究，鞣质类成分治

疗代谢性疾病的确切疗效被进一步揭示，其更安全有

效治疗代谢性疾病的效果被更多认可[65-66]。随着现代

工艺的发展，从中药天然植物中提纯鞣质类成分的技

术越来越成熟[60]，对不同鞣质成分的确切疗效也逐渐

阐明。如鞣花鞣质、原花青素、诃子次酸等清除自由

基、抑制脂质过氧化、增加抗氧化酶等对氧化应激、炎

症反应的缓解作用；调节α-葡萄糖苷酶进而调控血糖

的作用；通过阻滞肿瘤细胞周期、抑制细胞增殖、促进

细胞凋亡、抗血管形成等途径抑制肿瘤，治疗肿瘤所

致代谢性疾病的作用。为鞣质治疗代谢性疾病提供

了更多的理论依据，进一步阐明了鞣质调控机体内糖

类、脂类等物质代谢的具体分子机制，为代谢性疾病

的治疗提供了更安全有效的治疗途径。

目前，针对鞣质治疗代谢性疾病的研究，国内多

聚焦含鞣质中药复方的疗效，对具体鞣质成分治疗的

确切机制尚不明确，国内外关于鞣质药理活性的研究，

如抗氧化、抗肿瘤多集中在体外实验阶段，有待结合临

床试验、转化医学，进一步阐明其作用机制和药用价

值。鞣质种类成分多样，提纯方法仍有局限，对鞣质类

化合物体内代谢和动力学研究相对较少，在治疗代谢

性疾病过程中具体药理机制有待进一步阐明。这些研

究，都将有助于加深对代谢性疾病机制的理解，进一步

阐明鞣质类成分的作用机制，为开发治疗代谢性疾病

的鞣质类药物提供理论依据，指导临床合理用药。
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Research Progress of Tannins in the Treatment of Metabolic Diseases

ZHANG Jie1,2， WEI Ying2， SU Liya2， ZHANG Haifeng1

(1. Basic Medical College of Inner Mongolia Medical University, Hohhot 010110, China；2. Inner Mongolia 
Medical University Affiliated Hospital Clinical Medical Research Center, Hohhot 010110, China)

Abstract: Metabolic diseases refer to metabolic disorders caused by abnormal material metabolism or energy 
metabolism of the body such as diabetes, hyperlipidemia, hyperuricemia and liver disease. In recent years, with the 
change of national diet structure, its incidence has increased year by year, which seriously endangers national physical 
and mental health. In modern medicine, long-term treatment of metabolic diseases is often used in the treatment of 
chemical drugs, which is easy to produce drug resistance and liver and kidney damage. Tannin is a class of polyphenolic 
compounds composed of glucose, gallic acid, flavanols, etc., which has antibacterial, anti-tumor, anti-oxidation, 
hypoglycemic, antiviral, anti-inflammatory and analgesic effects, and has a clear easing effect on metabolic diseases. 
Tannin in the treatment of metabolic diseases has the advantages of less toxic side effects, significant curative effect, low 
cost, easy to popularize, etc., which provides a better choice for the treatment of metabolic diseases.
Keywords: Chinese herbal tannin, Metabolic diseases, Basic research, Research progress
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